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Streszczenie
Wstęp: Główny mechanizm działania toksycznego insektycydów fosforoorganicznych polega na hamowaniu aktywności acetylo-
cholinoesterazy (AChE). Związki te jednak w ostrym oraz przewlekłym i podostrym zatruciu mogą powodować stres oksydacyjny 
w organizmie, prowadząc do wzrostu peroksydacji lipidów i zmian aktywności enzymów antyoksydacyjnych oraz stężenia nieenzy-
matycznych antyoksydantów. Paraoksonaza PON1 jest syntetyzowana w wątrobie. Enzym ten hydrolizuje związki fosforoorganiczne 
(np. paraokson), wodoronadtlenki fosfolipidów i estrów cholesterolu. Ponadto sugeruje się, że paraoksonaza PON1 odgrywa rolę 
antyoksydacyjną. Paraoksonaza chroni lipoproteiny niskiej gęstości przed reaktywnymi formami tlenu. Celem niniejszej pracy było 
badanie wpływu podostrego zatrucia niskimi dawkami chlorpyrifosu – insektycydu fosforoorganicznego – na aktywność paraok-
sonazy i stężenie nadtlenków lipidów w surowicy krwi szczurów. Materiały i metody: Szczury otrzymywały chlorpyrifos (sondą 
dożołądkowo) w dawkach 0,2, 2 lub 5 mg/kg m.c./dzień przez 14 dni. Oznaczano aktywność paraoksonazy przy użyciu zestawu 
Aryloesterase/Paraoksonase Assay Kit (prod. ZeptoMetrix Corporation Buffalo, USA) i stężenie nadtlenków lipidów przy użyciu 
zestawu LPO-586TM (prod. OXIS International, Foster City, California USA) w surowicy krwi zwierząt. Wyniki: Podanie zwierzętom 
doświadczalnym chlorpyrifosu spowodowało obniżenie aktywności paraoksonazy w surowicy krwi. Największe obniżenie obser-
wowano po podaniu insektycydu w dawkach 2 i 5 mg/kg m.c./dzień. W zatruciu najwyższą badaną dawką insektycydu obniżeniu 
aktywności paraoksonazy towarzyszył wzrost stężenia nadtlenków lipidów. Wnioski: W świetle danych z piśmiennictwa obserwacja, 
że narażenie na niskie dawki chlorpyrifosu prowadzi do istotnego statystycznie obniżenia aktywności paraoksonazy w surowicy krwi 
szczurów, świadczy o stresie oksydacyjnym po narażeniu na te związki. Sugeruje też konieczność zwrócenia uwagi na możliwość 
rozwoju choroby wieńcowej serca, hipercholesterolemii czy cukrzycy u  osób narażonych na działanie insektycydów z  tej grupy. 
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Abstract
Background: Toxicity of organophosphate insecticides is mainly due to the inhibition of acetylcholinesterase (AChE). However, 
organophosphate insecticides in acute, as well as in chronic and subchronic intoxication may lead to oxidative stress causing the 
enhancement of lipid peroxidation and changing the activities of antioxidative enzymes. Paraoxonase PON1 is synthesized by the 
liver. This enzyme hydrolyzes organophosphate compounds, phospholipid hydroperoxides and cholesterol ester hydroperoxides. 
Its role as an antioxidant has also been suggested. For this reason the aim of the work was to estimate the activity of paraoxonase 
and the level of serum lipid peroxides in the rats subchronically intoxicated with chlorpyrifos. Materials and Methods: The ani-
mals received chlorpyrifos at a  single  daily dose of 0.2,  2 or 5 mg/kg b.w./day for 14 days. For biochemical determinations  of 
paraoxonase activity in serum of rats, Aryloesterase/Paraoksonase Assay Kit (ZeptoMetrix Corporation Buffalo, USA) and for 
lipid peroxides level,  LPO-586TM (OXIS International, Foster City, Calif., USA) were used. Results: Chlorpyrifos administration 
resulted in a decreased activity of paraoxonase in serum. The highest decrease was observed after administration of chlorpyrifos in  
doses 2 and 5 mg/kg b.w./day. In the intoxication  with the highest insecticide dose under study the decreased paraoxonase activity 
was accompanied by the increased level of lipid peroxides. Conclusions: In view of the literature data, the finding that low doses 
of chlorpyrifos lead to statistically significant decrease in paraoxonase activity in serum of rats provides evidence that exposure to 
organophosphate insecticides induces oxidative stress. It also suggests the need to take into consideration a possible development 
of arteriosclerosis, hypercholesterolemia and diabetes mellitus in people exposed to these compounds. Med Pr 2012;63(5):559–564 
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sektycydami fosforoorganicznymi, a  zjawisko to przez 
wielu autorów uważane jest za główny mechanizm tok-
sycznego działania tych związków w przewlekłym na-
rażeniu na nie (15,16). Skutkiem stresu oksydacyjnego 
w organizmie jest nasilenie utleniania lipidów i wzrost 
stężenia nadtlenków lipidów.

Celem niniejszej pracy było badanie wpływu podo-
strego zatrucia niskimi dawkami chlorpyrifosu – insek-
tycydu fosforoorganicznego  – na aktywność paraok-
sonazy i stężenie nadtlenków lipidów w surowicy krwi 
szczurów.

MATERIAŁY I METODY

Badania wykonano na szczurach samcach szczepu Wistar 
(stado CRL: (WI)WUBR) o masie ciała 200–230 g, pocho-
dzących z Hodowli Zwierząt Doświadczalnych w Brwino-
wie koło Warszawy. Zwierzęta karmione były granulowaną 
paszą standardową i pojone wodą ad libitum.

Na przeprowadzenie badań uzyskano zgodę Lokalnej 
Komisji Etycznej do Spraw Doświadczeń na Zwierzę-
tach w Białymstoku (decyzja nr 23/2008). Zwierzętom 
doświadczalnym przez  14  dni raz dziennie podawano 
sondą dożołądkową roztwór olejowy chlorpyrifosu 
(O,O-dietylo O-3,5,6-trichloro-2-pyridinylo fosforan) 
w dawce 0,2, 2 lub 5 mg/kg m.c./dzień. Zwierzęta z gru-
py kontrolnej w analogiczny sposób otrzymywały olej. 
Krew do badań biochemicznych pobierano przez punk-
cję dosercową  24  godziny po podaniu ostatniej dawki 
badanego związku fosforoorganicznego lub w przypadku 
grupy kontrolnej – oleju. Każda grupa liczyła 9 szczurów. 
Zwierzęta usypiano przy użyciu Vetbutalu. Krew po 
uzyskaniu skrzepu wirowano przez 10 min przy obro-
tach 1000×g, w celu otrzymania surowicy. W tak uzy-
skanej surowicy oznaczano aktywność paraoksonazy 
oraz stężenie nadtlenków lipidów.

Aktywność paraoksonazy oznaczano przy użyciu go-
towego zestawu Aryloesterase/Paraoksonase Assay Kit 
(prod. ZeptoMetrix Corporation Buffalo, USA), zgod-
nie z instrukcją załączoną do zestawu. W zestawie tym 
wykorzystano reakcję katalizowaną przez aryloeste-
razę/paraoksonazę rozkładu octanu fenylu do fenolu. 
Ilość tworzonego fenolu mierzona jest poprzez monito-
rowanie wzrostu absorbancji przy długości fali 270 nm. 
Temperatura, w której przebiega reakcja, wynosi 25°C.

Jak już wspominano, określenia ‘aktywność paraok-
sonazy’ używa się, kiedy substratem reakcji jest paraok-
son, a ‘aktywność aryloesterazy’ – kiedy substratem jest 
octan fenylu (1,3). W zestawie do oznaczania paraokso-
nazy jako substratu użyto octanu fenylu. Jedna jednost-

WSTĘP

Paraoksonaza  1 (arylodialkilofosfataza,  E.C.3.1.8.1) 
jest aryloesterazą o  masie cząsteczkowej  43–45  kDa. 
Enzym syntetyzowany jest w wątrobie i wydzielany do 
surowicy wraz z  frakcją lipoprotein wysokiej gęstości 
(high density lipoproteins – HDL). Paraoksonaza bierze 
udział w metabolizowaniu wielu ksenobiotyków, w tym 
leków (1–4). Substratem do oznaczania aktywności pa-
raoksonazy jest paraokson, a substratem od oznaczania 
aktywności aryloesterazy – octan fenylu (1,3).

Zainteresowanie paraoksonazą wynika także z tego, 
że enzym ten hydrolizuje wiele związków fosforoorga-
nicznych do ich nietoksycznych metabolitów. U  osób 
z niską aktywnością PON1 (paraoksonaza 1 – PON1) 
może występować zmniejszona zdolność hydrolizo-
wania niektórych form tych insektycydów, a mianowi-
cie tlenowych pochodnych związków tiofosforowych, 
do których należy m.in.  stosowany w  niniejszej pracy 
chlorpyrifos (5–7). Insektycydy fosforoorganiczne uwa-
żane są obecnie za jeden z  głównych składników za-
nieczyszczenia środowiska i żywności, z czego wynika 
ryzyko przewlekłego narażenia populacji generalnej na 
niewielkie ilości tych związków (8).

Wysoka aktywność  PON1 poprzez hydrolizę para-
oksonu i  oksonu chlorpyrifosu zmniejsza toksyczność 
tych związków, co wykazano w badaniach in vitro i eks-
perymentach na zwierzętach (9–12).

Ponadto Akgur i  wsp.  (7) wykazali, że istnieje do-
datnia korelacja między aktywnością paraoksonazy 
w surowicy krwi a aktywnością acetylocholinoesterazy 
(acetylocholinoesteraza – AChE) – enzymu kluczowe-
go dla toksycznego działania insektycydów fosforoor-
ganicznych. Najniższe aktywności  PON1 w  surowicy 
występowały u osób z niską aktywnością AChE. Wzrost 
szybkości hydrolizy tych związków prowadzi więc do 
zmniejszenia hamowania aktywności AChE, a wskutek 
tego do zmniejszenia nasilenia cholinergicznych obja-
wów zatrucia ostrego insektycydami fosforoorganicz-
nymi (6,9,11).

Paraoksonaza hydrolizuje nie tylko tlenowe pochod-
ne insektycydów fosforoorganicznych, ale także wiąza-
nia estrowe w nadtlenkach fosfolipidowych i wodoro-
nadtlenkach estrów cholesterolu, wykazując wtedy ak-
tywność esterazową. Bierze też udział w rozkładzie nad-
tlenków wodoru, działając wtedy jak peroksydaza (1,2).

Jak wykazano, niska aktywność paraoksonazy może 
prowadzić do wzrostu stężenia reaktywnych form tlenu 
i stresu oksydacyjnego (1–3,12–14). Ze zjawiskiem stre-
su oksydacyjnego mamy do czynienia w zatruciach in-
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ka aktywności aryloesterazy jest równoważna  1  µmM 
fenolu powstającego w ciągu 1 min. Aktywność enzymu 
wyrażano w kU/l, w oparciu o współczynnik ekstynk-
cji dla fenolu 1310 M–1cm–1, przy długości fali: 270 nm, 
pH = 8,0 i temperaturze: 25°C. Standard PON1 znajduje 
się w zestawie.

Stężenie nadtlenków lipidów (lipid peroxides – LPO) 
oznaczano za pomocą gotowych zestawów LPO-586TM 
(prod. OXIS International, Foster City, Kalifornia, USA). 
Postępowano zgodnie z instrukcją załączoną do zesta-
wu. Oznaczanie stężenia nadtlenków lipidów oparte jest 
na reakcji reagentu (N-metylo-2-fenylindolu) z dialde- 
hydem malonowym (malonyldialdehyde  –  MDA) 
i 4-hydroksyalkenami w temperaturze 45°C, a powsta-
jący barwny kompleks ma maksimum absorbancji przy 
długości fali równej 586 nm. Stężenie LPO w próbce ba-
danej obliczono z równania prostej, wyznaczonego na 
podstawie wykonanej krzywej wzorcowej, i  wyrażano 
w µmol/ml surowicy.

W grupie kontrolnej oraz w  grupach badanych 
szczurów obliczono średnie, odchylenia standardowe 
i  wariancje. Wyniki uzyskane w  poszczególnych gru-
pach badanych odnoszono do grupy kontrolnej. Bada-
no też zależności występujące między nimi za pomocą 
testu t-Studenta, przyjmując za różnice istotne staty-
stycznie wartości różniące się przy p  <  0,05. Oblicze-

nia statystyczne wykonano, posługując się programem 
komputerowym Statistica 10.1.

WYNIKI

W niniejszej pracy posłużono się określeniem paraokso-
naza, chociaż, jak wspominano już wcześniej, aktywność 
enzymu oznaczano, używając jako substratu octanu fenylu.

W podostrym zatruciu chlorpyrifosem dochodzi 
do obniżenia  – istotnego statystycznie w  stosunku do 
wartości obserwowanej w  grupie kontrolnej  – aktyw-
ności paraoksonazy w surowicy krwi szczurów. Najniż-
sze aktywności tego enzymu obserwowano po podaniu 
chlorpyrifosu w wyższych badanych dawkach. Były one 
istotnie statystycznie niższe także w stosunku do war-
tości obserwowanych po podaniu badanego związku 
w  dawce  0,2  mg/kg m.c./dzień. Aktywność paraokso-
nazy w  grupie szczurów otrzymujących chlorpyrifos 
w dawce 2 mg/kg m.c./dzień nie różniła się od uzyska-
nej w grupie zwierząt otrzymujących insektycyd w daw-
ce 5 mg/kg m.c./dzień (tab. 1).

Istotny statystycznie w stosunku do kontroli wzrost 
stężenia nadtlenków lipidów obserwowano tylko po 
podaniu chlorpyrifosu w  najwyższej badanej dawce. 
W pozostałych badanych grupach obserwowano jedy-
nie tendencję wzrostową badanego parametru (tab. 2).

99,10±10,78 81,92±10,64a 69,96±12,40a,b 66,81±8,97a,b

Aktywność paraoksonazy 
Paraoxonase activity 

(kU/l)

grupa kontrolna
control group 0,2 mg/kg m.c./dzień

0.2 mg/kg b.w./day
2 mg/kg m.c./dzień

2 mg/kg b.w./day
5 mg/kg m.c./dzień

5 mg/kg b.w./day

Tabela 1. Aktywność paraoksonazy w surowicy krwi szczurów w podostrym zatruciu chlorpyrifosem 
Table 1. Paraoxonase activity in serum of rats subchronically intoxicated with chlorpyrifos

chlorpyrifos / chlorpyrifos

a Istotne statystycznie do wartości w grupie kontrolnej / statistically significant compared with the control group.
b Istotne statystycznie do wartości w grupie szczurów otrzymujących chlorpyrifos w dawce 0,2 mg/kg m.c./dzień / statistically significant compared with the group of rats receiving 
chlorpyrifos in a dose of 0.2 mg/kg b.w./day.

1,217±0,260 1,348±0,250 1,378±0,240 1,459±0,250a

Stężenie nadtlenków lipidów w surowicy (µmol/ml surowicy) 
Lipid peroxides concentration (μmol/ml serum)

grupa kontrolna
control group 0,2 mg/kg m.c./dzień

0.2 mg/kg b.w./day
2 mg/kg m.c./dzień

2 mg/kg b.w./day
5 mg/kg m.c./dzień

5 mg/kg b.w./day

Tabela 2. Stężenie nadtlenków lipidów w surowicy krwi szczurów w podostrym zatruciu chlorpyrifosem
Table 2. Lipid peroxides concentration in serum of rats subchronically intoxicated with chlorpyrifos

chlorpyrifos / chlorpyrifos

a Wynik istotny statystycznie w porównaniu z wartością w grupie kontrolnej / statistically significant compared with the control group.
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aryloesteraza) w surowicy krwi, a obniżenie to jest naj-
większe w grupach szczurów otrzymujących insektycyd 
w dawkach 2 i 5 mg/kg m.c./dzień.

Chlorpyrifos należy do insektycydów średnio tok-
sycznych dla szczura (25). U ludzi akceptowane dzien-
ne pobranie określono na poziomie 0–0,01 mg/kg m.c.,  
a  ustalono je na podstawie dawki wynoszą- 
cej 1 mg/kg m.c. dziennie, która nie powoduje nieko-
rzystnych skutków zdrowotnych u szczurów i przy za-
stosowaniu (dla ludzi) współczynnika bezpieczeństwa 
wynoszącego  100  (8,26). Tak więc dawki zastosowane 
w niniejszej pracy są poniżej akceptowanego dzienne-
go pobrania (0,2 mg/kg m.c./dzień) lub 2- i 5-krotnie  
od niej wyższe.

W naszych wcześniejszych badaniach dotyczących 
ostrego zatrucia chlorfenwinfosem  – insektycydem 
fosforoorganicznym  – obserwowano wzrost stężenia 
H₂O₂ zarówno w  wątrobie, jak i  surowicy krwi bada-
nych szczurów (18). Wzrost stężenia nadtlenku wodoru 
w  wątrobie obserwowano także w  podostrym zatru-
ciu chlorfenwinfosem, zarówno po 14, jak i 28 dniach 
podawania związku, przy czym stężenie to rosło wraz 
z wydłużeniem okresu podawania insektycydu (16).

W zatruciach insektycydami fosforoorganiczny-
mi rzadko oznacza się stężenia reaktywnych form tle-
nu (reaktywne formy tlenu – RFT). Badane są przede 
wszystkim zmiany aktywności enzymów antyoksyda-
cyjnych i skutki wzmożonego generowania RFT w po-
staci wzrostu peroksydacji lipidów czy też wzmożonego 
powstawania grup karbonylowych – wskaźnika utlenia-
nia białek (15,27).

W niniejszych badaniach wzrost stężenia nadtlen-
ków lipidów, istotny statystycznie w stosunku do warto-
ści obserwowanych w grupie kontrolnej, obserwowano 
jedynie po  14-dniowym okresie podawania chlorpy-
rifosu w dawce 5 mg/kg m.c./dzień, a wzrostowi temu 
towarzyszyło obniżenie aktywności paraoksonazy o po-
nad 30%. Wzrost stężenia nadtlenków lipidów po poda-
niu chlorpyrifosu w najwyższej badanej dawce sugeruje, 
że enzym nie jest w stanie całkowicie zapobiec tworze-
niu nadtlenków lipidów.

Z badań innych autorów wynika, że PON1 jest w sta-
nie zahamować o 42–65% proces tworzenia się oxLDL, 
a jednocześnie procesowi temu towarzyszy hamowanie 
aktywności enzymu. Jego aktywność obniża się o oko-
ło 22–25% (1). Rolę paraoksonazy w usuwaniu nadtlen-
ków lipidów oraz jej właściwości antyoksydacyjne suge-
rują także inni autorzy (2,28).

Uzyskane w  badaniach zmiany aktywności  PON1 
(oznaczanej, jak już pisano, jako aryloesteraza) i  stę-

OMÓWIENIE WYNIKÓW

Paraoksonaza występująca w surowicy pełni w organi-
zmie ważną fizjologiczną rolę  (1,2). Enzym ten pier-
wotnie był badany przede wszystkim pod względem 
zdolności do metabolizowania tlenowych pochodnych 
związków tiofosforoorganicznych, a wśród nich insek-
tycydów, takich jak paration i  jego tlenowa pochodna 
paraokson czy okson chlorpyrifosu.

W późniejszym okresie wiele badań poświęcono 
kardioprotekcyjnej roli enzymu. Wykazano bowiem, 
że lipoproteiny o  wysokiej gęstości mają zdolność za-
pobiegania miażdżycy poprzez zmniejszenie stopnia 
utlenienia lipoprotein niskiej gęstości (low-density li-
poproteins – LDL) i powstaniu utlenionego LDL, który 
kumuluje się w  płytkach miażdżycowych  (13,17–19). 
Opisane powyżej własności lipoproteiny  HDL za-
wdzięczają związanej z nimi paraoksonazie. Wykazano 
także, że paraoksonaza ma specyficzną zdolność hy-
drolityczną w  stosunku do utlenionych lipidów frak-
cji LDL (12,14,20).

Paraoksonaza poprzez wspomnianą hydrolizę utle-
nionych lipidów pośrednio hamuje procesy miaż-
dżycorodnego działania  oxLDL (oxidized low-densi-
ty lipoproteins), a  tym samym wykazuje w  układzie 
krwionośnym działanie protekcyjne  (1,14,17,21,22).  
Paraoksonaza  PON1 wykazuje właściwości ochronne 
dzięki zdolności do hydrolizy utlenionych fosfolipidów 
i/lub wodorotlenków linoleinianu cholesterolu obec-
nych w oxLDL.

Jak pokazują ostatnie badania, działanie antyoksy-
dacyjne  PON1 można porównać do peroksydazy. En-
zym ten chroni nie tylko lipidy przed utlenieniem, ale 
także białka krwi przed uszkodzeniami powodowanymi 
stresem oksydacyjnym (1,18,21–23). Mechanizm anty-
oksydacyjnego działania enzymu nie jest do końca po-
znany, jednak wydaje się, że ważną rolę w antyoksyda-
cyjnych właściwościach PON1 odgrywa wolna cysteina 
znajdująca się w pozycji 283 polipeptydowego łańcucha 
tego enzymu (22). Paraoksonaza PON1 wykazuje także 
ochronne działanie w  stosunku do błon erytrocytów. 
Enzym ten prawdopodobnie hydrolizuje nadtlenki lipi-
dowe do mało reaktywnych alkoholi i kwasu karboksy-
lowego, a tym samym zapobiega tworzeniu się wysoce 
toksycznych aldehydów (12,22,24). Jak wynika z badań, 
niska aktywność paraoksonazy w surowicy ułatwia two-
rzenie reaktywnych form tlenu (2).

W niniejszej pracy zaobserwowano, że podawa-
nie szczurom przez 14 dni chlorpyrifosu prowadzi do 
obniżenia aktywności paraoksonazy (oznaczanej jako 



Paraoksonaza i nadtlenki lipidówNr 5 563

żenia nadtlenków lipidów wydają się potwierdzać 
cytowane powyżej dane z  piśmiennictwa. Stwier-
dzono bowiem obniżenie aktywności enzymu 
o 17%, 30% i 33% dla dawek chlorpyrifosu odpowied- 
nio:  0,2,  2 i  5  mg/kg/m.c./dzień. Obniżeniu temu to-
warzyszył wzrost stężenia nadtlenków lipidów, istotny 
statystycznie jedynie w  przypadku podania najwyż-
szej dawki badanego insektycydu, o  czym już wspo-
minano. Można więc przypuszczać, że  PON1 zapo-
biega tworzeniu nadtlenków lipidów w  podostrym 
zatruciu niższymi dawkami chlorpyrifosu. Z  kolei 
w przypadku najwyższej badanej dawki, mimo hamo-
wania przez  PON1 tworzenia  oxLDL, dochodzi do 
utlenienia lipidów i  wzrostu stężenia ich nadtlenków  
w surowicy.

Obniżoną aktywność paraoksonazy w  surowicy 
krwi obserwowano w  wielu przypadkach. Dotyczy to 
m.in.  ludzi zatrutych związkami fosforoorganiczny-
mi, a  także osób cierpiących na cukrzycę typu  I lub 
typu  II  (1,24,29). Zmniejszoną aktywność  PON1 ob-
serwuje się w hipercholesterolemii i  chorobie wieńco-
wej serca, a obniżenie jej aktywności może przyspieszać 
rozwój chorób naczyń krwionośnych (1). Niska aktyw-
ność PON1 może prowadzić do wzrostu generacji reak-
tywnych form tlenu i stresu oksydacyjnego (2).

Z poprzednio prowadzonych badań wynika, że za-
równo w  ostrym, jak i  podostrym zatruciu chlorfen-
winfosem dochodzi do wzrostu stężenia nadtlenku 
wodoru – jednej z reaktywnych form tlenu w wątrobie 
szczurów  (16). Zdaniem niektórych autorów zwięk-
szone stężenie nadtlenku wodoru przyspiesza inakty-
wację PON1, a to powoduje, że enzym traci zdolność 
hydrolizowania tiolaktonu homocysteiny  – czynnika 
miażdżycorodnego, który pobudza proces oksydacji 
cholesterolu LDL (1). Cytowane powyżej prace innych 
autorów i obserwowane w niniejszych badaniach obni-
żenie aktywności paraoksonazy w podostrym zatruciu 
chlorpyrifosem sugerują więc, że narażenie na insek-
tycydy fosforoorganiczne może sprzyjać rozwojowi 
miażdżycy.

W świetle danych z  piśmiennictwa obserwacja, że 
narażenie na niskie dawki chlorpyrifosu prowadzi do 
istotnego statystycznie obniżenia aktywności paraok-
sonazy w  surowicy krwi szczurów i  wzrostu stężenia 
nadtlenków lipidów, świadczy o stresie oksydacyjnym, 
który pojawia się w narażeniu na te związki. Sugeruje 
także konieczność zwrócenia uwagi na możliwość roz-
woju choroby wieńcowej serca, hipercholesterolemii 
czy cukrzycy u osób narażonych na działanie insekty-
cydów tej grupy.
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